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префронтальной коре. 
Сертралин избирательно нарушает захват се-
ротонина нейронами, ингибируя белок-
переносчик этого нейротрансмиттера. Кроме это-
го, он способен блокировать работу белков-
переносчиков дофамина [2]. 
Таким образом, синергизм венлафаксина с сер-
тралином можно объяснить одновременным уси-
лением влияний антидепрессантов на три ключе-
вые моноаминергические системы – серотонинер-
гическую, норадренергическую и дофаминергиче-
скую. 
На основании полученных экспериментальных 
данных можно констатировать, что комбинации 
ИОЗСиН венлафаксина с СИОЗС сертралином 
является перспективной для дальнейшего изуче-
ния, с целью разработки на ее основе новых анти-
депрессивных средств комбинированного состава, 
а также новых алгоритмов лечения больных, стра-
дающих депрессивными расстройствами. 
Выводы. 
Установлен синергичный характер взаимодей-
ствий между ИОЗСиН венлафаксином и СИОЗС 
сертралином, обусловленный одновременным 
усилением влияний антидепрессантов на серото-
нинергическую, норадренергическую и дофами-
нергическую системы головного мозга.  
Литература: 
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УСОВЕРШЕНСТВОВАНИЕ МЕТОДА ОПРЕДЕЛЕНИЯ ДНК-азной АКТИВНОСТИ  
В СЫВОРОТКЕ КРОВИ 
 
Генералова А.Г., Юпатов Ю.Г., Юпатов Г.И. 
УО «Витебский государственный медицинский университет» 
 
Актуальность. Разработка специфических и 
высокочувствительных методов ферментативного 
анализа биологических образцов занимает ведущее 
место в современной клинической лабораторной 
диагностике.  
В последнее время дезоксирибонуклеазная 
(ДНКазная) активность как сывороток, так и им-
муноглобулинов становится предметом все более 
пристального изучения. Обнаруживается все 
больше доказательств того, что ДНКазная актив-
ность |коррелирует с прогрессированием патоло-
гических процессов. В частности, у пациентов с 
системной красной волчанкой (СКВ) обнаружено 
снижение активности сывороточной ДНКазы на 
фоне увеличения ДНКазной активности антител 
[1]. В работах института ревматологии РАМН оп-
ределение ДНКазной абзимной активности при-
знано одним из наиболее перспективных диагно-
стических критериев при ревматоидном артрите и 
СКВ [2]. Наконец, установлено, что увеличение 
ДНКазной активности сыворотки является одним 
из наиболее ранних маркеров инфаркта миокарда 
[3]. 
Однако внедрение в клинику методов оценки 
ДНКазной активности все еще сдерживается, в 
первую очередь, из-за отсутствия простых и чувст-
вительных методов ее определения. Разработка 
эффективного способа оценки данного фермента с 
возможностью массового скрининга образцов в 
минимальном объеме позволила бы значительно 
расширить его медицинское применение. 
Цель. Усовершенствование и клиническая 
адаптация метода определения ДНКазной актив-
ности сывороток. 
Материал и методы. Предлагаемый нами спо-
соб основан на образовании сгустка риванола с 
ДНК обратно пропорционально деполимеризации 
последней под действием ДНКазной активности 
различного происхождения. Нами была проведена 
разработка количественного и полуколичествен-
ного варианта методики. 
С помощью полуколичественной модифика-
? ???
ции способа на ДНКазную сывороточную актив-
ность было обследовано 23 донора крови (группа 
здоровых лиц), из них 14 мужчин и 9 женщин.  
Результаты и обсуждение. Нами разработаны 
и предлагаются к клиническому использованию 
следующие варианты метода определения 
ДНКазной активности. 
Предварительно клинический образец (сыво-
ротку крови) разводили физиологическим раство-
ром. Рабочие разведения сыворотки – 1/5, 1/10, 
1/20, 1/40, 1/80. Постановку реакции выполняли в 
центрифужных пробирках.  
К 0,1 мл разведенной сыворотки прибавляли 
0,2 мл рабочего раствора ДНК (концентрация ДНК 
– 300-350 мкг/мл) и 0,1 мл 0,02 М Трис-HCl буфера, 
содержащего 0,01М MgCl2, рН 8,3. Пробы дубли-
ровали. В качестве контролей применяли физио-
логический раствор. Возможно использование сы-
воротки донора, не проявляющей собственной 
ДНКазной активности.  
Пробы инкубировали при 37°С в течение 2 ча-
сов. После инкубации к ним добавляли по 20 мкл 
0,75% риванола и тщательно встряхивали. Резуль-
тат оценивали по образованию сгустка. 
При визуальном полуколичественном учете 
реакцию оценивают в баллах. Отсутствие активно-
сти – компактный сгусток – 0 баллов; 1 балл – ми-
нимальная активность – рыхлый сгусток; 2 балла – 
слабая активность - рыхлый сгусток, хлопья, нити; 
3 – умеренная активность – хлопья, нити; 4 – вы-
сокая активность – распад сгустка, хлопья, нити; 5 
баллов – максимальная активность – полный рас-
пад сгустка ДНК с образованием гомогенной взве-
си. 
При количественном учете реакции по окон-
чании инкубации проводили экстракцию хромо-
гена риванола из сгустка. Для этого пробу с на-
чальным сгустком отбирали, ее отмывали одно-
кратно дистиллированной водой, надосадок сли-
вали. К осажденному сгустку добавляли 0,5 мл сме-
си равных объемов 1 н HCl и концентрированной 
серной кислоты. Для экстракции риванола пробы 
прогревали при t-1000С в течение 1-2 минут. Далее 
0,2 мл пробы вносили в стандартный планшет для 
ИФА и фотометрировали на фотометре Ф300 
(максимум поглощения светофильтра – 405 нм). 
Величину ДНКазной активности (ДА) устанавли-
вали по убыли оптической плотности в опытных 
пробах в сравнении с контролем.  
Результат выражали в условных единицах. При 
этом из среднего значения оптической плотности 
контрольных проб вычитают среднее значение 
опытных проб и делят этот показатель на среднее 
значение контролей. Полученное значение умно-
жают на разведение сыворотки. 
Очевидно, что для массового экспресс-
определения ДНКазной активности более пред-
почтительным является полуколичественный ва-
риант способа. Кроме того, оказалось, что приго-
товление стандартизованного рабочего раствора 
субстрата требует длительного (не менее суток) 
набухания и растворения ДНК. Отсюда для опти-
мизации и клинической адаптации метода заранее 
готовили рабочий раствор ДНК, который разделя-
ли на аликвоты и хранили при -18оС. Перед поста-
новкой субстрат размораживали и использовали в 
реакции. Проведенные эксперименты показали, 
что однократный цикл замораживания и оттаива-
ния не влияет на качество субстрата. 
С помощью полуколичественной модифика-
ции способа были установлены уровни сыворо-
точной ДНКазной активности в контрольной 
группе здоровых лиц (доноров крови). Распреде-
ление полученных Результатов выражали как ме-
диану, верхний и нижний квартили, соответст-
вующих каждому разведению сыворотки. 
Для разведения 1/5 уровень ДНКазной актив-
ности, выраженный в баллах составил 3 ед. (2;4), 
для 1/10 – 2 (1,5;2,5), 1/20 – 1 (1;1,5), 1/40 – 1 (0,5;1), 
1/80 – 1 (0;1). Достоверных различий по полу в 
контрольной группе выявлено не было (тест Ман-
на-Уитни). Общая длительность тестирования 
ДНКазной активности не превышала 2,5 часов. 
В настоящее время нами проводится определе-
ние ДНКазной активности сыворотки крови у па-
циентов с патологией сердца (инфаркт миокарда), 
а также онкологической патологией. 
Выводы. 
1. Разработаны качественный и количествен-
ный варианты методики определения ДНКазной 
активности сыворотки крови. 
2. Для экспресс-оценки ДНКазы сыворотки 
предложена визуальная шкала определения актив-
ности фермента в баллах (от 0 до 5 баллов; нулевое 
значение указывает на отсутствие активности, 5 
баллов соответствует максимальному уровню). 
? ???
3. Установлены низкие уровни ДНКазной ак-
тивности в сыворотке крови практически здоро-
вых лиц. 
Литература: 
1. Кишкун, А.А. Иммунологические и сероло-
гические исследования в клинической практике / 
А.А. Кишкун. – М.: Мед. информ. агентство, 2006. – 
С.148-149. 
2. ДНК-абзимы при ревматоидном артрите: па-
тогенетическая и клиническая значимость / А.Н. 
Хитров [и др.] с // Тер. арх. – 2005, №11. – С.75-80. 
3. Diagnostic use of serum deoxyribonuclease I ac-
tivity as a novel early-phase marker in acute myocar-
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ГЛЮКОНЕОГЕНЕЗ В ПЕЧЕНИ КРЫС  
ПРИ ХРОНИЧЕСКОЙ АЛКОГОЛЬНОЙ ИНТОКСИКАЦИИ 
 
Гидранович В.И., Ходос О.А., Гидранович Л.Г. 
УО «Витебский государственный медицинский университет»  
 
Актуальность. Глюконеогенез представляет 
собой метаболический путь биосинтеза глюкозы из 
предшественников неуглеводного характера, про-
текающий преимущественно в печени животных и 
человека. Глюкоза синтезируются из пирувата с 
образованием тех же промежуточных продуктов, 
что и при гликолизе. Однако среди реакций глико-
лиза существуют три термодинамически необра-
тимых этапа, которые катализируются фермента-
ми пируваткиназой, фосфофруктокиназой и гек-
сокиназой (или глюкокиназой). Для того чтобы 
обойти эти три необратимые реакции гликолиза, в 
глюконеогенез включаются 4 фермента не прини-
мающие участие в гликолизе: пируваткарбоксила-
за, фосфоенолпируват-карбоксикиназа, фруктозо-
1,6-бисфосфатаза (Ф-1,6-бис-Ф-аза) и глюкозо-6-
фосфатаза (Г-6-Ф-аза). Выход глюкозы из клеток в 
кровь возможен только после ее дефосфорилиро-
вания под действием Г-6-Ф-азы, что указывает на 
исключительную важность этого фермента для 
процессов глюконеогенеза. Ф-1,6-бис-Ф-аза, кото-
рая осуществляет обход необратимой фосфофрук-
токиназной реакции, является регуляторным фер-
ментом глюконеогенеза.  
Избыточное введение этанола сопровождается 
его активным окислением, главным образом в пе-
чени, при участии фермента алкогольдегидрогена-
зы, что приводит к увеличению соотношения 
NADH / NAD+ и дефициту окисленных форм ко-
фермента. В этих условиях нарушается энергетика 
клетки, увеличивается синтез липидов и снижается 
уровень глюкозы в различных органах и тканях. 
Одним из механизмов снижения содержания глю-
козы при хронической алкогольной интоксикации 
может быть нарушение синтеза ее предшественни-
ка пирувата из лактата в условиях дефицита окис-
ленной формы кофермента NAD+ [1]. Другая при-
чина снижения уровня глюкозы в тканях может 
заключаться в изменении активности ферментов 
глюконеогенеза – основного пути синтеза глюкозы 
в условиях истощения запасов гликогена в печени. 
В связи с вышеизложенным, изучение активности 
ферментов глюконеогенеза при хроническом по-
треблении этанола является актуальным для выяс-
нения молекулярных механизмов его токсического 
действия. 
Цель. Изучить активность ферментов, катали-
зирующих два необратимых этапа глюконеогенеза: 
фруктозо-1,6-бисфосфатазы (D-фруктозо-1,6-
бисфосфат 1-фосфогидролаза, КФ 3.1.3.11) и глю-
козо-6-фосфатазы (D-глюкозо-6-фосфат фосфо-
гидролаза, КФ 3.1.3.9), а также активность фермен-
та одного обратимого этапа - глюкозофосфат-
изомеразы (ГФИ) (D-глюкозо-6-фосфат кетол-
изомераза, КФ 5.3.1.9) при хронической алкоголь-
ной интоксикации крыс.  
Материал и методы. Опыты проводили на 
самцах крыс линии Wistar массой тела 250-300 
грамм, содержащихся на нормированном рационе 
в условиях вивария. Животным опытной группы в 
течение 30 дней внутрибрюшинно вводили 25%-
ный раствор этанола на физрастворе в дозе 2,5 г/кг 
массы животного. Животным контрольной груп-
пы внутрибрюшинно вводили равный объем фи-
